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Scopo: Valutare la sicurezza e l’efficacia di un nuovo dispositivo di 
emostasi per il sito di accesso arterioso percutaneo (Glubran 2 Seal) in 
pazienti con arteriopatia obliterante cronica periferica (AOCP) sottoposti 
ad angiografia diagnostica o interventistica degli arti inferiori.  
Materiali e Metodi: Da dicembre 2010 a giugno 2011 sono stati arruolati 
prospetticamente pazienti con AOCP sottoposti ad angiografia diagnostica 
e/o interventistica mediante puntura percutanea dell’arteria femorale 
comune, anterograda o retrograda. Al termine della procedura angiografica, 
l’emostasi in sede di puntura è stata ottenuta mediante il dispositivo 
Glubran 2 Seal. Sono stati valutati: tempo di compressione manuale, dolore 
riferito dal paziente (scala 1-5), difficoltà per l’operatore (scala 1-5), 
complicanze vascolari. La sede di emostasi è stata valutata con esame ECD 
a 24 ore ed a un mese. 
Risultati: Sono stati arruolati 178 pazienti (112 maschi, età media 70,8 
anni), per un totale di 206 accessi vascolari (introduttori 5Fr-8Fr), di cui 
104 (50,5%) anterogradi. Il dispositivo è stato efficace nel 96,1% delle 
procedure (198/206), con 8 casi di compressione manuale >5 minuti. 
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L’efficacia procedurale è stata efficace del 100%, in assenza di 
complicanze vascolari maggiori. Il punteggio medio del dolore 
periprocedurale è stato di 0,9±0,7 e della difficoltà per l’operatore di 
1,2±0,9. L’incidenza di complicanze minori è stata del 3,4%, inclusi due 
casi di pseudo-aneurisma trattati mediante iniezione percutanea eco-guidata 
di colla ciano-acrilica. 
Conclusioni: Glubran 2 Seal è un dispositivo di emostasi economico, 
semplice, rapido, indolore ed efficace, il cui utilizzo non necessita di 
particolari accorgimenti (ad es. possibilità immediata di nuova puntura 
nello stesso sito) né prevede le controindicazioni tipiche di altri sistemi di 





I DISPOSITIVI DI CHIUSURA VASCOLARE 
 
I dispositivi di emostasi vascolare, introdotti nella pratica clinica agli inizi 
degli anni ‘90, rappresentano uno strumento per migliorare il comfort del 
paziente e per accelerare la ripresa della deambulazione dopo procedure 
angiografiche eseguite per via femorale. 
Tali dispositivi permettono un’emostasi semplice, rapida e sicura in diversi 
ambiti clinici. Nonostante il loro continuo sviluppo e miglioramento, tali 
dispositivi sono ancora oggi sotto-utilizzati su scala nazionale ed 
internazionale [3-7]. I limiti a un loro utilizzo sono rappresentati dai costi 
relativamente elevati e dalla mancanza di dati consolidati che confermino 
una significativa riduzione delle complicanze rispetto alla compressione 
manuale, per quanto dati iniziali sembrino dimostrarne efficacia e sicurezza 
[1,8-12]. Tuttavia, la loro diffusione è in rapida evoluzione considerando 
che circa 2 milioni di dispositivi di emostasi vascolare sono stati venduti 




1.1 I principali dispositivi: descrizione 
 
I dispositivi di chiusura possono essere distinti in attivi o passivi. I sistemi 
attivi utilizzano tecnologie basate su suture, collagene extravascolare, 
combinazione di entrambe o, più recentemente, clip chirurgiche [3,4,13]; i 
dispositivi passivi, meno utilizzati, hanno lo scopo di velocizzare la 
compressione manuale, utilizzando ad esempio patch esterni con 
rivestimenti pro-trombotici [14-20] e, a differenza di quelli attivi, non 
danno un’emostasi immediata, ossia raggiunta in meno di 5 minuti [21,22]. 
Tra i dispositivi più utilizzati ricordiamo: 
- Angioseal (St. Jude Medical, St. Paul, MN) 
E’ uno dei dispositivi più usati sia in radiologia diagnostica che 
interventistica [23], raggiungendo l’emostasi con un sistema di chiusura 
attivo che comprime il foro nell’arteria mediante un ancoraggio 
intravascolare ed un plug in collagene extravascolare, il quale si dissolve in 
60-90 giorni. Gli elementi sono tenuti assieme da una sutura [24]. 
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Nel dettaglio, una guida (fornita con il set Angioseal standard) viene 
inserita attraverso una guaina 6 French. Viene applicata una compressione 
manuale nel sito della puntura non appena la guaina vascolare viene 
rimossa oltre la guida. Un catetere 6 French (anche questo fornito con il set 
standard) viene passato oltre la guida e posizionato all’interno dell’arteria. 
Il sostegno viene messo in posizione passando attraverso la guaina e quindi 
tirato indietro; l’emostasi è raggiunta con la compressione del plug in 
collagene tra il sostegno e la sutura [1,25,26]. 
 10 
 
La procedura è semplice e rapida e può essere eseguita da un singolo 
operatore, con percentuali di successo superiori al 95%. 
Tuttavia, esiste il rischio che il sistema di ancoraggio possa embolizzare o 
ostruire l’arteria, così come sussiste un rischio raro (0,2% dei casi) di 
infezione da parte di germi patogeni a livello della sutura e del tragitto 
percorso dalla guida [1,23,24]. 
Particolare attenzione deve essere posta per un’eventuale ripuntura, la 
quale non può intaccare il precedente accesso ormai chiuso o il sito dove è 
posizionato il plug [23]. 
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-Femoseal (Radi Medical, Uppsala, Sweden) 
FemoSeal è un altro dispositivo di chiusura attivo, costituito da due dischi 
che si chiudono “a sandwich” attorno all’accesso vascolare per poter 
raggiungere l’emostasi, proprio come l’Angioseal. 
I due dischi sono: un’ancora riassorbibile, posizionata all’interno 
dell’arteria, e un cappuccio anche questo riassorbibile, posizionato 
all’esterno del vaso.  I due dischi sono tenuti insieme da un multifilamento 
riassorbibile. A differenza dell’Angioseal non include l’agente pro- 
trombotico all’interno del tragitto transcutaneo [23]. 
La sua conformazione permette pieno controllo della procedura in qualsiasi 




-Vasoseal (Datascope Inc., Montvale, NJ) 
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VasoSeal è un dispositivo di chiusura extravascolare che raggiunge 
l’emostasi mediante evento trombotico collagene-mediato, attraverso il 
posizionamento di uno o più plugs in collagene bovino posizionati sulla 
superficie esterna dell’arteria sopra il sito di puntura.  
Il sistema utilizza un dispositivo tubulare inizialmente posto su un 
introduttore smussato, il quale viene successivamente estratto. Il numero 
dei plug posizionati dipende dalla profondità dell’arteria rispetto alla 
superficie cutanea. Dopo aver posizionato i plug, può essere applicata al 
sito di puntura una lieve pressione, permettendo al sangue e al collagene di 
interagire e formare un trombo occlusivo.  
 
Ha il vantaggio di non rilasciare corpi potenzialmente dannosi all’interno 
dell’arteria e non necessita di un accesso più grande, utilizzando quello già 
presente. Non presenta limitazioni, come ad esempio la dimensione del 
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vaso, e la presenza di pregresse patologie vascolari periferiche non esclude 
il suo utilizzo [23,27]. 
 
- ProStar XL e Perclose ProGlide (Abbott Vascular, Santa Clara, CA)  
Il ProStar XL è un dispositivo di chiusura basato sulla creazione di una 
sutura a livello dell’arteriotomia, grazie a quattro suture in poliestere, non 
riassorbibili, due verdi e due bianche applicate tramite quattro aghi in 
nitinolo diretti, dall’interno verso l’esterno, sulla parete anteriore del vaso. 
[24,28,29]. Il dispositivo Prostar XL è composto da una guaina che 
contiene gli aghi, una guida che tiene in posizione gli aghi attorno al sito di 
chiusura e un cilindro rotante che riceve gli aghi una volta posizionati. Un 
“marker lumen” è contenuto all’interno del dispositivo e permette il 
passaggio di sangue, che esce sotto forma di zampillo dall’estremità 
prossimale, confermando l’ appropriato posizionamento del dispositivo. La 
rotazione del cilindro, per la creazione del tragitto transcutaneo, è realizzata 
premendo il dispositivo di blocco montato sul perno. Gli aghi e le suture 
avanzano attraverso il cilindro e, una volta utilizzati, vengono rimossi dalla 
parte posteriore del dispositivo. Ciascun ago viene tagliato dalla sutura, il 
dispositivo viene parzialmente tirato indietro così che le parti terminali 
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delle suture vengano recuperate. Le suture vengono quindi legate con 
tecnica convenzionale [29]. 
Rispetto ad altri sistemi di chiusura sembra essere più complesso sebbene 






Il dispositivo di chiusura Perclose Proglide è stato progettato per la 
chiusura del sito di accesso femorale grazie ad un filamento unico in 
polipropilene e due aghi di acciaio inox. 
Il dispositivo è composto da una guaina e da una guida, che contiene l’ago, 
e un sostegno, che controlla precisamente l’inserimento degli aghi attorno 
al sito di puntura. Il nodo scorrevole prelegato, contenuto all’interno del 
dispositivo, provvede ad una chiusura più rapida e semplice [29]. 
 
                                                    
Anche in questo sistema viene utilizzato un “marker lumen” contenuto 
all’interno della guida, con la porzione intraarteriosa posizionata 
all’estremità distale della guida, mentre all’estremità prossimale il marker 
esce dal corpo del dispositivo, permettendo il passaggio di sangue, che, in 
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modo analogo al Prostar XL, conferma l’avvenuto posizionamento 
intraarterioso del dispositivo [29]. 
        
 
 -Starclose (Abbott Vascular, Santa Clara, CA) 
Il sistema Starclose utilizza una piccola clip in nitinolo, flessibile, che 
garantisce una chiusura extravascolare del sito di puntura. 
La più recente versione SE, oltre ad essere semplificata, presenta un 
migliore meccanismo di rilascio della clip per tutte quelle situazioni in cui 
quest’ultima non riesca a raggiungere il vaso, fenomeno raro, che però si 
può presentare in pazienti con denso tessuto cicatriziale, dovuto a 
precedenti accessi femorali [23]. 
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Rispetto all’Angioseal, sembra essere associato ad una minore incidenza di 
complicanze nel breve termine, probabilmente in relazione al meccanismo 
esclusivamente extravascolare con utilizzo di materiale inerte (il nitinolo) 
e, pertanto, meno traumatico e flogogeno [31]. 
La differenza tra i due sistemi, oltre al meccanismo d’azione, risiede nella 
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profondità della sutura, visto che il sistema Perclose perfora l’intima, 
raggiungendo il lume arterioso, mentre lo Starclose non si addentra nel 
lume, posizionando la clip a livello della tonaca media [23]. 
 
-Duett (Vascular Solutions Inc., Minneapolis, Minnesota) 
Il dispositivo Duett è unico nella sua abilità di incollare velocemente in un 
unico tempo sia il sito di accesso che il tragitto che conduce al vaso. Per 
mezzo del catetere in dotazione, che raggiunge il vaso attraverso 
l’introduttore , viene gonfiato un pallone in fondo al catetere. Retraendo 
come un’unica unità il catetere e la guida, viene portato il pallone a 
contatto con l’intima del vaso, arrestando la risalita dell’unità fino a che il 
pallone è ben saldo.      
Viene così rilasciato il liquido procoagulante attraverso la guaina, fino a 
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riempire l’intero tragitto transcutaneo.                    
                         
A questo punto viene sgonfiato il pallone, viene estratta l’intera unità ed 
esercitata una compressione manuale per pochi minuti (da 2 a 5).  Il 
vantaggio di tale sistema di chiusura è che non lascia nessun corpo rigido 
nel sito di accesso, il quale potrebbe interferire con una successiva puntura 
del vaso o favorire un’infezione [27,32]. 
 
- Angiolink (Medtronic Co., Minneapolis, Minnesota) 
Angiolink è un dispositivo di chiusura composto da 3 elementi :  
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1) una clip in titanio di 3 mm, biocompatibile, da inserire per circa 1 mm 
all’interno dell’avventizia, con 4 sistemi di ancoraggio, ciascuno dei quali 
presenta distalmente un pledget-flare in modo tale da raccogliere assieme 
la guaina dell’arteria femorale, l’avventizia e la tonaca media ed ottenere 
una chiusura extraluminale;  
2) un elemento “introduttore” contenente: un introduttore, un dilatatore con 
un repere intraluminale, posizionato 7 mm dalla punta distale e due piccoli 
filamenti “di stabilizzazione”  che vengono posizionati transitoriamente 
all’interno del lume vascolare, massimizzando la stabilità della parete 
vascolare per l’inserimento della clip. L’introduttore passa attraverso 
l’accesso già presente. 
3) Un meccanismo di posizionamento della clip in titanio, attivato dalla 




- Mynx  (AccessClosure, Mountain View, CA) 
Si avvale della iniezione del PEG (polietilene glicole) lungo il tragitto 
transcutaneo dell’introduttore. Il PEG è un collante sintetico che va 
incontro a rapido riassorbimento per idrolisi. La struttura porosa del 
collante viene riempita dal sangue, formando una piattaforma per la 
formazione del coagulo, facilitando così la naturale emostasi e la 
riparazione del tragitto transcutaneo. Il collante viene riassorbito 
completamente in 30 giorni senza rilasciare alcun elemento nel lume vasale 
[34].  
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Esiste tuttavia un potenziale rischio di infezioni determinato dall’uso di 
PEG nonché di occlusioni distali dovute alla deposizione inavvertita di 
collante all’interno dell’arteria [24].  
Sebbene studi passati non abbiano mostrato differenze significative tra 
Angioseal e Mynx nell’incidenza di complicanze vascolari maggiori, in 
realtà esiste per il Mynx un rischio di fallimento due volte e mezzo 
superiore rispetto ai dispositivi di chiusura attivi [35]. Sebbene 
concettualmente simile al Vasoseal e al Duett, due sistemi di chiusura 
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passivi che ormai stanno scomparendo dal mondo dell’emostasi vascolare, 
il Mynx differisce da entrambi per l’uso di un collante polietilenico 
piuttosto che un agente trombosante. Questa differenza è importante, 
poiché l’accidentale introduzione intraarteriosa di piccole quantità di 
collante risulta meno dannosa ai fini trombotici dell’agente pro trombotico. 
D’altro canto, i collanti risultano meno efficaci nel controllare i 
sanguinamenti o piccoli stillicidi, soprattutto nei pazienti scoagulati [23]. 
 
-ExoSeal (Cordis Corporation, Warren, NJ) 
Simile al Mynx è l’Exoseal, con il quale condivide diverse caratteristiche: 
utilizza anch’esso un collante (un acido poliglicolico), iniettato attraverso 
la guaina procedurale. A differenza del Mynx però, l’Exoseal non è stato 
ancora approvato dalla FDA [23]. 
 
- Cardiva Catalyst (Cardiva Medical, Mountain View, CA) 
Il Cardiva è un’altra consolidata tecnologia approvata dalla FDA e che può 
essere generalmente catalogata tra i sistemi di chiusura passivi. 
Il dispositivo Boomerang Catalyst (Cardiva Medical, Mountain View, CA) 
è un dispositivo percutaneo di chiusura vascolare che promuove l’emostasi 
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intravascolare con completa rimozione del sistema non appena l’emostasi 
viene raggiunta. Utilizza un disco in nitinolo col quale si esercita una 
compressione dall’interno dell’arteria, mentre il disco rilascia protamina ed 
altri due agenti pro-emostatici. 
Il Boomerang viene inserito all’interno del vaso attraverso l’introduttore e 
il disco viene posizionato all’interno del vaso. Il dispositivo viene tenuto in 
sede grazie ad una clip sulla superficie cutanea. Per rimuovere il 
dispositivo basta togliere il disco e rimuovere il boomerang. Si ricorre alla 
compressione manuale poiché il disco infine viene retratto attraverso 
l’accesso [23,36].  
 
- Arstasis (Arstasis, Inc., Redwood City, CA) e FISH (Morris 
Innovative, Inc. Bloomington, Indiana) 
Arstasis e FISH sono due dispositivi approvati dalla FDA che differiscono 
alquanto tra loro, ma che sono accomunati dal fatto di essere entrambi 
utilizzati fin dalla creazione dell’accesso percutaneo. 
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Il FISH (The Femoral Introducer Sheath and Hemostasis Device) è un 
dispositivo che usa un piccolo lembo di sottomucosa intestinale come un 
plug riassorbibile nella parete del vaso.  
E’ composto da: 1) una guaina con un “Closure Patch”, un dilatatore 
vascolare che permette il transito non traumatico del filo guida attraverso 
una  guaina con punta affusolata, la quale crea un tramite tra la cute e il 
vaso; 2) un filo guida, che provvede a mantenere l’accesso al vaso fino alla 
rimozione dell’introduttore e il successivo inserimento del dispositivo; 3) 
un dilatatore fasciale, che dilata l’accesso cutaneo per facilitare l’ingresso 
della guaina e del patch di chiusura. 
L’Arstasis crea una via per l’introduttore che perfora l’arteria con una bassa 
angolatura e trae vantaggio dalle forze idrostatiche per facilitare la chiusura 
quando viene rimosso l’introduttore. Pertanto esso non lascia corpi estranei 
all’interno del vaso e può essere utilizzato anche in arterie calcifiche [24]. 
Diverse centinaia di pazienti sono stati trattati negli Stati Uniti con 
Arstasis, riportando un tasso di successo del 95%. L’esperienza con 
Arstasis dimostra che il tempo medio di raggiungimento dell’emostasi è 3 
minuti per gli interventi di diagnostica e di 6 minuti per quelli 
dell’interventistica (dati presentati al meeting TCT nel 2008). Come gli 
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altri sistemi passivi ne presenta i vantaggi (nessun corpo estraneo viene 
inserito e nessun residuo rimane all’interno del vaso) in assenza di evidente 
rischio infettivo o trombotico [23]. 
 
1.2 Risultati e complicanze  
 
I più recenti studi randomizzati e le meta-analisi ad oggi pubblicate 
riportano tassi di successo procedurale dopo utilizzo dei sistemi di emostasi 
vascolare generalmente superiori al 95% con tassi di complicanze vascolari 
variabili dal 2% fino al 11% [3,4,15,17]. I risultati dei trial clinici ad oggi 
pubblicati sono però fortemente influenzati dal numero relativamente 
limitato di pazienti inclusi, in particolare quando si valutano i trial 
randomizzati, che includono pazienti altamente selezionati. Per esempio, 
nel trial guidato dalla Food and Drug Administration (FDA) per 
l’approvazione del sistema Starclose, la lista delle esclusioni includeva 
obesità, arteria femorale di calibro ridotto o malacica, diatesi emorragica, 
accessi percutanei non femorali [37]. I bias di selezione di tali studi clinici 
inducono le stesse case produttrici a presentare i dispositivi sul mercato 
correlati da una lunga lista di precauzioni e controindicazioni relative [38]. 
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Esiste un’ampia letteratura sull’uso dei dispositivi di emostasi vascolare e 
sono riportati diversi tipi di complicanze, quali infezioni, lacerazioni, 
sanguinamento incontrollato, pseudoaneurismi, fistole, embolizzazioni ed 
ischemia periferica [6,39-43]. È stato inoltre ipotizzato che il tasso di 
complicanze dopo utilizzo dei dispositivi di emostasi possa essere 
maggiore rispetto alla compressione manuale poiché tali dispositivi 
vengono utilizzati immediatamente dopo la procedura angiografica, in una 
fase di massima attività anticoagulante, mentre per la compressione 
manuale si attende che termini l’effetto dei farmaci anticoagulanti 
somministrati durante la procedura [43]. 
Tuttavia, da studi condotti su larga scala è stato osservato che l’effettivo 
rischio di complicanze vascolari dopo utilizzo di dispositivi di chiusura 
vascolare varia tra 0,5% e 1,7% in pazienti sottoposti a cateterismo 
cardiaco diagnostico [6,14,44-46] e tra 0,8% e 5,5% in pazienti sottoposti a 
trattamenti cardiaci interventistici [6,14,38,45-53]. I dati di letteratura 
rimangono comunque controversi quando si tratta di paragonare il rischio 
di complicanze dopo uso di tali dispositivi rispetto alla compressione 
manuale. Secondo lo studio condotto dalla FDA utilizzando il database 
ACC-NDR su 166,680 pazienti, rispetto alla compressione manuale, i 
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dispositivi di chiusura vascolare sembrerebbero essere associati ad una 
incidenza di complicanze minore dopo procedura diagnostica e 
sostanzialmente equiparabile dopo procedura interventistica [6]. 
Lo studio CLIP (CLosure In Percutaneous Procedures) ha dimostrato ad 
esempio tassi di complicanze paragonabili dopo compressione manuale o 
uso di StarClose, a fronte tuttavia di un ridotto tempo di emostasi con 
rapida ripresa della deambulazione dopo utilizzo dello StarClose [54-56]. 
Alla luce di risultati ancora controversi non è sorprendente che la 
compressione manuale sia rimasta la metodica più comune nel 
raggiungimento dell’emostasi dopo procedure percutanee sia negli Stati 
Uniti che nel resto del mondo [6,15]. 
È tuttavia da osservare un’evidente riduzione nel tasso di complicanze 
dagli anni ’90 ad oggi, legata sia ad una migliore selezione dei pazienti che 
ad un miglioramento degli stessi dispositivi di emostasi vascolare con 
evidenti semplificazioni procedurali. Ad esempio, l’uso dei dispositivi 
Angio-Seal di terza generazione è stato associato ad una riduzione del 37% 
del rischio di complicanze vascolari rispetto all’Angio-Seal di prima 
generazione [14]. 
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Infine, alcuni studi hanno posto a paragone i principali dispositivi di 
emostasi vascolare tra loro, con risultati contrastanti. Ad esempio, in uno 
studio prospettico randomizzato è stato riportato un tasso di successo 
procedurale superiore con l’AngioSeal rispetto allo Starclose, il quale 
richiedeva compressione manuale aggiuntiva nel 11,9% dei casi rispetto al 
2,4% dell’AngioSeal [57].  
Nella lettura dei risultati riportati in letteratura è tuttavia necessario tenere 
in considerazione alcuni fattori potenzialmente confondenti, oltre al già 
citato numero di pazienti relativamente limitato spesso incluso negli studi: 
- Curva di apprendimento 
Una delle critiche fatte ai primi trials pubblicati è che i risultati sono non 
realistici perché riflettono l’iniziale confidenza dell’operatore con il 
dispositivo e in alcuni casi l’esperienza iniziale con i dispositivi di chiusura 
più in generale. Pertanto, i tassi di insuccesso e di complicanze dispositivo-
correlate nei primi studi potevano essere la conseguenza della grandissima 
porzione di operatori in fase di apprendimento. 
Alcuni studi hanno trattato così il fenomeno della curva di apprendimento. 
Ad esempio nello studio di Warren et al. [42] è riportato un tasso di 
insuccesso del trattamento 3 volte maggiore per i primi 50 pazienti trattati 
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con Angioseal paragonati ai pazienti successivi (dal 14% al 3,5%). Nello 
studio di Balzer et al. [58] la curva di apprendimento per il successo del 
trattamento con dispositivi a base di suture è incredibilmente più alta e 
lunga (più di 350 pazienti). 
- Arteriopatia periferica 
Molti degli studi ad oggi pubblicati riguardano pazienti sottoposti a 
trattamenti cardiologici escludendo i pazienti con patologia arteriosa 
periferica, in particolare con coinvolgimento femorale [15,37,59-61]. Solo 
studi più recenti hanno dimostrato la validità dei dispositivi di chiusura 
vascolare in pazienti con arteriopatia periferica [58,62-64]. Il dato tuttavia 




Una considerazione importante nel determinare il ruolo dei dispositivi di 
chiusura nella pratica clinica è il loro costo.  
Sebbene il costo di molti dei dispositivi più frequentemente usati sia 
relativamente basso (circa 150-200$), tale costo aggiuntivo può influire 
notevolmente sul budget ospedaliero [7]. Il rapporto costo-efficacia 
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dipende da numerosi fattori, quali la frequenza delle complicanze vascolari, 
l’impatto dell’uso dei dispositivi sui tassi di complicanze e la possibilità di 
tali dispositivi di modificare la gestione post-procedurale del paziente [8]. 
Diversi studi hanno esaminato il rapporto costo-efficacia dei dispositivi di 
chiusura. Il primo di questi è stato condotto da Bos et al. [65], i quali hanno 
usato un modello analitico per esaminare il potenziale costo-efficacia di un 
plug in collagene (Vasoseal o Angio-seal) rispetto alla compressione 
manuale; sebbene abbiano concluso che il plug in collagene può ridurre le 
complicanze del 50% circa, hanno anche stimato che l’uso dei dispositivi 
può aumentare i costi post-procedurali di circa 135$ a paziente, con un 
rapporto costo-efficacia complessivo di 9,000$ per complicanze vascolari 
evitate, pertanto non efficace in termini di utilizzo di risorse economiche. 
Più recentemente Resnic et al. [66] hanno usato un approccio analitico per 
valutare i potenziali costi associati all’uso routinario dell’Angio-seal 
rispetto alla compressione manuale. I loro dati hanno dimostrato che l’uso 
routinario dell’Angio-Seal può ridurre sia le complicanze che, di 
conseguenza, i costi. 
Di maggiore interesse è la possibilità attraverso l’utilizzo dei dispositivi di 
emostasi vascolare di convertire una procedura ospedaliera in puramente 
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ambulatoriale, rendendo pertanto l’utilizzo del dispositivo efficace in 
termini di riduzione dei costi procedurali complessivi [67,68]. In uno studio 
randomizzato su 191 pazienti paragonando la compressione manuale con il 
Perclose, Rickli et al. [69] hanno dimostrato che l’uso del Perclose è 
associato ad una riduzione del tempo di degenza di 12 ore, con benefici in 
termini di dolore inguinale, dolore alla schiena e problemi urinari e con un 
risparmio netto di 70€ a paziente. 
Un rapporto costo-efficacia favorevole dei dispositivi di chiusura vascolare 
potrebbe anche aversi allorchè tali dispositivi vengano utilizzati in pazienti 
selezionati, ad esempio in quelli a più alto rischio di sanguinamento o per i 
quali un prolungato riposo a letto potrebbe rappresentare un grave disagio o 
un rischio di complicanze [59,67,70]. 
 
1.4 Prospettive future 
 
Nel prossimo futuro è possibile prevedere un progressivo incremento 
nell’utilizzo dei dispositivi di chiusura vascolare [8]. Tale incremento 
necessita tuttavia di studi più approfonditi per valutarne l’effettiva efficacia 
ed il rapporto costo-beneficio, sia mediante trial su larga scala sia mediante 
 33 
studi che valutino specifici sottogruppi di pazienti, quali quelli con 
arteriopatia periferica. 
Nel frattempo, è auspicabile lo sviluppo di un dispositivo di emostasi 
vascolare con determinate caratteristiche che lo renderebbero il dispositivo 
“ideale”. 
 
1.5 Il dispositivo ideale  
 
Il dispositivo di chiusura vascolare ideale dovrebbe essere: 
- un singolo dispositivo capace di raggiungere un’emostasi efficace in tutti i 
tipi di pazienti, anche in quelli con varianti anatomiche al sito di accesso; 
- un dispositivo atraumatico senza corpi estranei o meccanismi che alterino 
l’arteria femorale; 
- un dispositivo semplice da usare e che abbia più del 95% di successo oltre 
che un basso costo [71]. 




GLUBRAN 2 SEAL: DESCRIZIONE E TECNICA 
 
 Il Glubran 2 Seal (GEM s.r.l., Viareggio, Italy) è un nuovo dispositivo di 
chiusura vascolare, classificato tra i dispositivi medico-chirurgici di classe 
III che soddisfa i criteri della direttiva europea 93/42/EU sui dispositivi 
medici, dalla quale è stato approvato il suo uso in ambito endoscopico in 
tutta Europa. Viene, infatti, largamente usato in laparoscopia, in chirurgia e 
in radiologia interventistica [72]. 
Il dispositivo si avvale dell’uso del Glubran, una colla chirurgica, applicata 
lungo il tragitto dell’accesso percutaneo, tra la superficie cutanea e quella 
vascolare. 
Può essere considerato un sistema di chiusura passivo, in quanto non 
coinvolge la parete vascolare, ma anche un sistema attivo, poiché si avvale 
di un materiale per raggiungere l’emostasi in meno di 5 minuti. 
 
2.1 Glubran 2 : caratteristiche e proprietà 
Il Glubran è una colla chirurgica sintetica a base cianoacrilica (NBCA, N-
butil-2-cianoacrilato) dotata di marcate proprietà emostatiche ed adesive e, 
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una volta solidificata, realizza un’efficace barriera antisettica nei confronti 
degli agenti infettivi. È fornita in forma liquida pronta all’uso, trasparente, 
di colore giallo chiaro. L’applicazione in vivo evidenzia le sue eccellenti 
proprietà adesive ed emostatiche: l’aderenza è tenace sin dall’applicazione 
e consolida la sua forza durante il rapido processo di polimerizzazione, 
creando una sottile pellicola elastica molto aderente ai tessuti [73]. Tale 
pellicola si conforma naturalmente all’anatomia dei tessuti su cui viene 
apposta, è impermeabile e non è intaccata dal sangue e dai liquidi organici. 
La pellicola, una volta solidificata, può essere facilmente attraversata da un 
ago di sutura, in quanto la polimerizzazione del prodotto non da origine ad 
aggregati similvetrosi.  
Il tempo di polimerizzazione è più breve di qualsiasi altra colla 
cianoacrilata in commercio [74] e varia in funzione del tipo di tessuto con 
cui la colla viene a contatto [75], dalla natura dei liquidi presenti e dalla 
quantità di prodotto applicata. In condizioni di corretta applicazione, la 
colla inizia a solidificare dopo circa 1-2 secondi, completando la sua 
reazione di solidificazione entro 60-90 secondi. Al termine di tale reazione, 
la colla raggiunge la sua massima resistenza meccanica. Una volta 
solidificata, la colla non ha più alcun potere adesivo, per cui si potranno 
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accostare o giustapporre tessuti o garze chirurgiche senza il rischio di 
incollaggi indesiderati [73]. 
Secondo lo studio di Kall et al. [73] che mira a indagare le sue 
caratteristiche in vitro, a paragone con una colla a base di fibrina, 
largamente in uso (la colla Tissucol), la colla Glubran polimerizzata appare 
come un consistente, uniforme film opalescente, leggermente granulare, a 
differenza della Tissucol che appare come un materiale gelatinoso 
viscoelastico, difficile da distribuire uniformemente sulla cute e di labile 
tenuta. 
La sua capacità adesiva è più forte di altre colle in commercio, 
probabilmente per l’eccellente penetrazione del collante all’interno dei 
tessuti e in molti campioni l’integrità è mantenuta proprio grazie alla 
spiccata proprietà elastica [76]. 
In più, l’inalterata elasticità tissutale dopo l’applicazione della colla 
Glubran, permette una riduzione dello stress interno, provocato 
generalmente dalle suture e che spesso causa una durata limitata di certi 
impianti e operazioni. 
Nello studio di Ersoy et al. [77] eseguito su 40 ratti, che paragona la 
chiusura di un’arteriotomia col cianoacrilato con un sistema di chiusura 
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convenzionale basato sulla sutura, è stato osservato che l’utilizzo del ciano 
acrilato riduce significativamente l’entità del sanguinamento locale nonché 
il tempo complessivo dell’intervento. Ulteriori studi hanno dimostrato bassi 
tassi di stenosi postoperatoria, di reazione infiammatoria da corpi estranei 
(per la formazione di trombi) e di iperplasia miointimale [78-23]. 
Pertanto la colla Glubran è oggi ampiamente utilizzata in vari campi, ad 
esempio nel trattamento di ferite cutanee, lacerazioni maggiori [83] varici 
sanguinanti, fistole [84-88]. 
 
2.2 Glubran 2 Seal 
Il dispositivo Glubran 2 Seal è composto da una cannula in acciaio munita 
alla sua estremità prossimale di un attacco luer-lock in poliammide che 
andrà connesso alla siringa precedentemente riempita di colla e alla sua 
estremità distale da una slitta in polipropilene per l’aggancio 
all’introduttore vascolare. L’applicatore è disponibile nelle misure 5-6 





La radiopacità del dispositivo permette di eseguire il posizionamento della 
slitta anche sotto guida fluoroscopica. In tal modo, nei pazienti 
particolarmente obesi o in accessi femorali atipici, potrà essere possibile 
posizionare la slitta oltre il punto stabilito in totale sicurezza, 
monitorandone la distanza dal piano dell’arteria. 
La siringa contenente la colla (0,1 ml di colla per pazienti di peso inferiore 
a 50 Kg o 0,2 ml per pazienti di peso superiore ai 50 Kg) viene connessa al 
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dispositivo, la cui slitta distale viene quindi agganciata alla superficie 
esterna dell’introduttore, dopo aver retratto l’introduttore di 2 cm, in modo 
da disporre di un segmento assolutamente sterile dello stesso. 
La cute intorno all’introduttore può essere allargata di 1-2 mm per favorire 
la procedura. Mantenendo fermo l’introduttore con la mano sinistra, viene 
fatto scivolare il dispositivo oltre il piano cutaneo esercitando maggiore 
pressione sulla parte anteriore della slitta e viene fatto avanzare il 
dispositivo attraverso la cute sino a che il catetere metallico, agganciato 
alla slitta, giunge al piano cutaneo. Il segmento incluso tra il piano cutaneo 
e l’arteria può variare da paziente a paziente, a seconda della sua 
conformazione fisica, tuttavia il punto di arresto della slitta consente di non 
entrare mai in contatto con la parete dell’arteria. A questo punto viene 
iniettata rapidamente la colla. Infine, premendo sulla cute in 
corrispondenza del punto di accesso dell’introduttore, viene rimosso 
l’introduttore ed il dispositivo ad esso connesso, mantenendo una 





I vantaggi potenziali di questo tipo di dispositivo sono legati alla rapidità e 
facilità d’uso e al mancato contatto del materiale con la parete vascolare, 
che lo rende indicato per accessi sia antidromici che ortodromici, per 
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accessi multipli ed in presenza di calcificazioni vascolari. Inoltre, la natura 
del materiale utilizzato rende il dispositivo potenzialmente scevro da rischi 






Scopo di questo studio prospettico monocentrico è stato di valutare 
fattibilità, sicurezza ed efficacia del Glubran 2 Seal, quale dispositivo di 
emostasi vascolare, in pazienti con arteriopatia obliterante cronica 
periferica (AOCP) sottoposti ad angiografia a scopo diagnostico o 




3.2 Materiali e metodi 
Lo studio è stato condotto tra dicembre 2010 e giugno 2011 presso le U.O. 
di Radiologia Vascolare ed Interventistica e di Chirurgia Vascolare. 
Sono stati inclusi tutti i pazienti con AOCP sottoposti ad angiografia a 
scopo diagnostico o interventistico mediante puntura percutanea dell’arteria 
femorale comune sia con accesso anterogrado che retrogrado. 
Sono stati esclusi dallo studio i pazienti che hanno presentato complicanze 
durante la procedura angiografica. 
Lo studio è stato condotto previo ottenimento di adeguato consenso 
informato. 
Al termine della procedura angiografica, l’emostasi in sede di puntura 
percutanea è stata ottenuta mediante il sistema Glubran 2 Seal, con la 
tecnica sopra descritta. Per prendere parte allo studio, agli operatori non è 
stata richiesta alcuna fase di apprendimento. 
Sono stati raccolti i dati relativi a: sesso, età e peso dei pazienti, 
somministrazione di farmaci antiaggreganti e/o anticoagulanti durante la 
procedura, tipo e dimensioni dell’introduttore utilizzato, modalità di 
accesso percutaneo (anterogrado o retrogrado). 
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In tutti i pazienti, è stato registrato il tempo di compressione manuale 
richiesto dopo l’utilizzo del dispositivo di emostasi. 
Al termine della procedura, ai pazienti è stato richiesto di valutare il dolore 
correlato alla procedura di emostasi su una scala da 0 (nessun dolore) a 5 
(dolore insopportabile). Inoltre, all’operatore è stato richiesto di valutare la 
difficoltà tecnica procedurale su una scala da 0 (nessuna difficoltà) a 5 
(estrema difficoltà). 
La sede di puntura ed emostasi è stata valutata mediante ispezione clinica 
ed esame eco-color Doppler eseguito 24 ore ed 1 mese dopo la procedura. 
Obiettivo dello studio è stato valutare efficacia e sicurezza del sistema di 
emostasi. L’efficacia è stata definita in termini di successo del dispositivo 
(efficace emostasi finale con la necessità di <5 minuti di compressione 
manuale, in assenza di complicanze vascolari maggiori immediate) e 
successo procedurale (efficace emostasi finale con la necessità di 5-30 
minuti di compressione manuale, in assenza di complicanze vascolari 
maggiori immediate). 
Le complicanze nella sede di puntura percutanea sono state suddivise in 
maggiori (lesione vascolare, ischemia ipsilaterale, sanguinamento tale da 
richiedere emotrasfusione, infezione, lesione a carico del nervo) e minori 
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(pseudoaneurisma, fistola artero-venosa, ematoma, sanguinamento 
retroperitoneale, sanguinamento tardivo, sanguinamento richiedente oltre 
30 minuti di compressione  manuale, deiscenza della ferita cutanea) [87]. 
È stata eseguita un’analisi statistica per valutare la correlazione tra 
successo e complicanze da un lato e i dati demografici, clinici e procedurali 





Al termine del periodo di arruolamento, sono stati inclusi 178 pazienti (112 
maschi, età media 70,8 anni), per un numero totale di 206 procedure di 
emostasi vascolare mediante Glubran 2 Seal. Difatti, 28 pazienti sono stati 
sottoposti a puntura percutanea femorale bilaterale con emostasi eseguita 
mediante Glubran 2 Seal bilateralmente.                                                                                                                                                                                  
I dati demografici, clinici e procedurali sono riportati nelle Tabelle 1 e 2. 
Dei 206 accessi trattati, 104 (50,5%) erano anterogradi; le dimensioni 
dell’introduttore valvolato variavano da 5Fr a 8Fr e in 10 casi (4,9%) sono 
stati utilizzati introduttori armati (Super ArrowFlex). 
Le procedure sono state eseguite complessivamente da 5 diversi operatori 
di cui uno senza alcuna precedente esperienza con il dispositivo Glubran 2 
Seal e due con esperienza limitata (< 20 procedure precedenti 
all’arruolamento dei pazienti). 
I risultati della procedura di emostasi sono riportati in Tabella 3. Il 
dispositivo è stato efficace nel 96,1% delle procedure (198/206), con 8 casi 
in cui è stata necessaria una compressione manuale >5 minuti (tempo 
massimo di 20 minuti). La procedura è stata efficace nel 100% dei casi in 
assenza di complicanze vascolari maggiori. 
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Il tempo di compressione medio è stato di 4,3  2,4 minuti (range, 3-20 
minuti) e non è risultato significativamente influenzato da fattori quali il 
tipo e le dimensioni dell’introduttore, la direzione della puntura percutanea, 
la somministrazione di farmaci antiaggreganti o anticoagulanti durante la 
procedura o la pregressa esperienza dell’operatore. 
Il punteggio medio assegnato al dolore periprocedurale è stato di 0,9  0,7 
(range 0-3, mediana 1), mentre il punteggio medio della difficoltà avvertita 
dall’operatore è stato di 1,20,9 (mediana 1); in un caso di compressione 
manuale prolungata il punteggio assegnato è stato pari a 5. La difficoltà 
riferita dall’operatore non è risultata statisticamente correlata all’esperienza 
pregressa dell’operatore con il dispositivo di emostasi. 
L’incidenza di complicanze vascolari minori è stata del 3,4% (7/206 
procedure): 3 casi di ematoma localizzato, 2 casi di modesto 
sanguinamento trattato con compressione manuale, di cui un caso insorto 
tardivamente (a distanza di 24 ore) e 2 casi di piccolo pseudoaneurisma 
identificati 24 ore ed 1 mese dopo il trattamento, rispettivamente, entrambi 
trattati con iniezione percutanea eco-guidata di colla ciano-acrilica (Tabella 
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4). Infine, sono stati registrati 5 casi (2,4%) di ecchimosi localizzata che 
non hanno richiesto alcun trattamento. 
Il successo del dispositivo e della procedura e l’incidenza di complicanze 
non sono stati statisticamente correlati ad alcun fattore clinico o 
procedurale incluso nell’analisi.  
Il tempo di compressione è stato statisticamente più prolungato in pazienti 
a cui era stata somministrata eparina in bolo (≥ 5000 UI) durante la 
procedura (tempo medio di 5 minuti versus 3,8 minuti, P=0,0002), mentre 





Il presente studio preliminare di fattibilità indica che il Glubran 2 Seal è un 
dispositivo sicuro ed efficace per il raggiungimento dell’emostasi vascolare 
dopo puntura percutanea dell’arteria femorale. 
La percentuale di successo del dispositivo (96%) è paragonabile a quanto 
già riportato da studi su altri dispositivi di emostasi [2,9,90-92] e si attesta 
sui valori raccomandati a livello internazionale (>95%). Inoltre, non sono 
stati osservati casi di complicanze vascolari maggiori, rendendo il successo 
procedurale pari al 100%. 
È da osservare che tali risultati favorevoli sono stati ottenuti in una 
popolazione selezionata di pazienti, tutti sottoposti ad arteriografia degli 
arti inferiori per patologia vascolare periferica e pertanto tutti affetti da 
vasculopatia più o meno estesa.  
Abbiamo incluso sia pazienti sottoposti a procedura esclusivamente 
diagnostica che pazienti sottoposti a trattamenti interventistici (in 
particolare angioplastiche periferiche) dimostrando che il successo del 
dispositivo non è influenzato dal tipo di accesso utilizzato (anterogrado o 
retrogrado), dalle dimensioni dell’introduttore valvolato, dalla 
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somministrazione di eparina intra-procedurale né da altri fattori clinici, in 
particolare l’obesità del pazienti.  
Rispetto ad altri dispositivi oggi in commercio, il Glubran 2 Seal offre 
alcuni interessanti vantaggi. Innanzitutto è un dispositivo molto semplice 
da applicare. Difatti, i risultati non sono stati influenzati dall’esperienza 
degli operatori ai quali non è stata richiesta alcuna curva di apprendimento 
per partecipare a questo studio preliminare. Gli stessi operatori hanno 
riportato punteggi molto favorevoli in termini di semplicità di uso del 
dispositivo (difficoltà pari a 0 o 1 nel 78% dei casi) indipendentemente 
dalla pregressa esperienza con questo o altri dispositivi di emostasi 
vascolare. 
La semplicità di uso è legata anche alla estrema semplicità del dispositivo 
stesso, che lo rende peraltro più economico rispetto ad altri dispositivi di 
emostasi vascolare (costo approssimativo di 50 euro). 
Un ulteriore vantaggio del Glubran 2 Seal è rappresentato dal fatto che esso 
non è un dispositivo attivo in senso stretto, in quanto la colla non entra a 
contatto con la parete vascolare. Poiché il concetto di base è di chiudere il 
tramite percutaneo di accesso, esso può essere adoperato sia per accessi 
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anterogradi che retrogradi e la sede di puntura può essere sottoposta a 
nuova puntura percutanea senza alcun particolare accorgimento. 
Inoltre, la presenza di calcificazioni parietali in sede femorale non 
rappresenta una controindicazione all’utilizzo di questo dispositivo. 
L’utilizzo del Glubran 2 per l’induzione dell’emostasi si associa ad una 
potenziale riduzione nel rischio di complicanze infettive o emboliche, date 
le proprietà di questo tipo di colla cianoacrilica. 
La procedura si è dimostrata sostanzialmente indolore in tutti i pazienti, 
compreso il paziente in cui è stato necessario comprimere la sede di 
accesso per 20 minuti (punteggio 1). 
Recentemente la procedura è stata modificata aggiungendo al Glubran una 
piccola quantità di olio iodato (Lipiodol Ultrafluid, 0,5 ml) per permettere 
il controllo della iniezione della colla sotto guida fluoroscopica. Il controllo 
fluoroscopico ha confermato una rapida ed immediata diffusione del 
Glubran nei soli tessuti sottocutanei senza raggiungimento della parete 
vascolare. 
Il principale limite di questo studio è rappresentato dal numero limitato di 
pazienti inclusi; di fatto, si tratta di un’esperienza preliminare su un 
dispositivo di recente introduzione; i nostri dati necessitano di conferme 
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ulteriori con studi su larga scala. Inoltre, sono stati esclusi tutti i pazienti 
con complicanze procedurali. 
Tuttavia, il presente studio dimostra che il Glubran 2 Seal rappresenta un 
sistema di emostasi vascolare semplice, efficace e indolore, che può essere 
utilizzato in pazienti con AOCP dopo accesso femorale sia anterogrado che 
retrogrado e che presenta alcuni vantaggi importanti rispetto ad altri 
sistema di emostasi vascolare ormai consolidati nella pratica clinica. 
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3.5 Tabelle 
Tabella 1: dati clinici 
Variabile Numeri (%) 
Età (anni; mediaDS) 70,8  11,4 
   intervallo 42-89 
Maschi 112 (62,9%) 
Peso (kg, mediaDS) 73,2  13,8 
Obesità (BMI>35) 25 (14%) 
Anamnesi  
   Diabete mellito 93 (52,2%) 
   Ipertensione arteriosa 110 (61,8%) 
   Insufficienza renale cronica 26 (14,6%) 
   Cardiomiopatia 40 (22,4%) 
Fibrinolisi entro 24 ore 20 (11,2%) 
Eparina intraprocedurale 5000 UI 163 (91,6%) 
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Tabella 2: dati procedurali 
Variabili  Numero (%) 
Accessi percutanei vascolari 206 
Calcificazioni femorali 78 (37,9%) 
Puntura anterograda 104 (50,5%) 
Dimensioni introduttore (Fr)  
    5 121 (58,7%) 
    6 37 (18%) 
    7 27 (13,1%) 
    8 21 (10,2%) 
Introduttore armato Arrow 10 (4,8%) 
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Tabella 3: risultati procedurali 
Risultato Numero (%) 
Successo del device 198 (96,1%) 
Tempo di emostasi (min, mediaDS) 4,3  2,4 
Compressione manuale >30 min 0 (0%) 
Complicanze vascolari maggiori 0 (0%) 
Complicanze vascolari minori 7 (3,4%) 
    Pseudoaneurisma o fistola AV 2 (1%) 
    Ematoma nel sito di puntura 3 (1,4%) 
    Sanguinamento tardivo sito di puntura 2 (1%) 
    Lesione vascolare sito di puntura 0 (0%) 
    Deiscenza della ferita 0 (0%) 
Dolore riferito dal paziente (mediaDS) 0,9  0,7 
    intervallo 0-3 
Difficoltà dell’operatore (mediaDS) 1,2  0,9 
    mediana 1 
    intervallo 0-5 




Tabella 4: complicanze vascolari minori 
 




Eparina  Tempo 
compr. 
Trattamento 
PSA 87 M 5 Fr ortodromica 5000 UI 4 minuti Colla 
PSA 88 M 6 Fr ortodromica 5000 UI 3 minuti Colla 
Ematoma 88 F 5 Fr ortodromica 5000 UI 3 minuti nessuno 
Ematoma 81 M 6 Fr antidromica 7000 3 minuti nessuno 
Ematoma 46 F 5 Fr antidromica no 3 minuti nessuno 
Sanguinamento 80 M 5 Fr ortodromica 7000 UI + 
fibrinolisi* 
3 minuti Compr. 
manuale 
Sanguinamento 69 M 6 Fr antidromica 7000 UI + 
fibrinolisi* 










Figura 1: procedura di emostasi con Glubran 2 Seal sotto guida 
ecografica 
All’indagine ecografica è possibile visualizzare lo spandimento del 




Figura 2: procedura di emostasi con Glubran 2 Seal sotto guida 
fluoroscopica in accesso femorale antidromico 
Il dispositivo Glubran 2 Seal è radiopaco e pertanto visibile sotto guida 
fluoroscopica (A). Aggiungendo al Glubran una piccola quantità di olio 
iodato, radiopaco, è possibile monitorare la diffusione del Glubran (B) 
durante la procedura di emostasi. 
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Figura 3: procedura di emostasi con Glubran 2 Seal sotto guida 
fluoroscopica in accesso femorale ortodromico 
Il Glubran 2 Seal è uno dei pochi dispositivi oggi disponibili facilmente 
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